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摘要 ”研究 了 用 不 同 剂量 (75、S0、25、10mg ”kg)RU4s AMAR OR RBS IK 
或 连续 3 天 免疫 指标 变化 情况 。RUss7S 和 5S0mgyxkg 阻 断 GR24h， 公 雏鸡 脾 淋 巴 细胞 
IL-2、IFN 诱 生活 性 和 T、B 淋巴 细胞 增殖 活性 隆 低 [P<0.01)， 外 周 血 淋 巴 细胞 、 单 核 细 胞 、 
ANAE+ 细胞 减少 {P< 0.01; WR. RL RRR BR (P< 0.01)。 每 日 
RU 4,50 mg /kB 连续 3 REN GR 功能 ， 上 述 指标 与 同 剂 量 RU AM GR4h 鸡 比较 有 进 一 
步 下 降 趋 势 。25 和 10mg yy kgRUso AM GR24h， 上 述 免疫 指标 无 明显 变化 ( 忆 > 0.05). HR 
HA, RU ggg 剂量 与 鸡 脾 淋 巴 细胞 IL-2, IFN 诱 生活 性 和 T、B 淋巴 细胞 活性 变化 呈 负 相关 ， 提 
示 锥 鸡 免疫 功能 与 免疫 细胞 的 功能 性 GR 含量 成 正 相关 。 
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糖 皮质 沿 素 (GC) 对 机 体 具有 广泛 的 生理 作用 ， 包 括 生长 、 发 育 、 慌 谢 、 免 疫 等 。GC 
的 生物 学 作用 是 由 糖 皮质 激素 受 体 (GR) 介 导 的 ， 现 已 搞 请 了 GR 的 分 子 结 构 、 理 化 特性 
及 可 能 的 作用 模式 等 { 周 洁 , 1995)。 关 于 GR 与 免疫 系统 的 关系 还 设 有 引起 足够 重视 ， 但 
已 证 实 ， 所 有 免疫 细胞 均 含 有 丰富 的 GR， 它 所 介 时 的 生物 学 作用 对 维持 免疫 细胞 的 稳定 
和 正常 生理 功能 具有 重要 意义 (Blalock, 1994)。 曾 勇 (1993) 认 为 ，GR 和 免疫 系统 之 间 存 在 
着 某 种 联系 ，GR 作为 GC 免疫 调节 的 桥梁 ， 其 数量 或 功能 改变 均 可 能 影响 免疫 功能 。 为 
初步 弄 清 GR 与 免疫 功能 的 关系 以 及 它 在 内 分 滋 免 疫 相互 调节 中 的 地 位 和 作用 ， 我 们 采 
用 对 GR 有 特异 结合 性 和 高 亲和力 、 但 无 GC 样 作用 的 当 类 化 合 物 RU4es《Philibert， 
1991) 阻 断 20 日 龄 健康 公 锥 鸡 GR， 研 究 了 部 分 免疫 指标 的 变化 。 


1 材料 与 方法 


1.1 主要 试剂 

RU ge 《上 海 计划 生育 研究 所 产品 ， 用 12% 聚 乙烯 醇 胶体 溶液 ， 即 PYA， 配 制 成 不 同 浓 
E) MII BREA A(ConA) 乙酸 豆 寇 佛 波 醇 (PMANF HE MD BR 1640. MEM 细胞 
培养 液 ，e- 甲 基 -D- 甘 串 糖 甘 tx-MMJ) 3H- 胸腺 喀 啶 GH-TdR， 中 国 原子 能 研究 所 生产 ， 故 
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化 纯度 大 于 95%, BORER 1 meci y mD， ASQ, 5-— REM 5g, 1, 4-M-[5S-KH 
恶 唑 基 -2]- 荃 0.3 g， 无 水 乙醇 200 ml, PÆ 800 mi), M IK(pH7.6 PBS 89 ml, AMA 
副 品 红 6 ml, 1%a- MERZA 2.5 mil. 10% SEPIA pH6.0) 等 。 
12 实验 动物 分 组 与 处 理 

1 日 龄 伊 萨 袍 公 稚 鸡 ， 购 自 长 春 农 业 科 学 院 。 即 日 于 实验 室内 分 笼 人 饲养 ， 供 给 充 是 全 价 僻 
料 和 饮水 ， 经 20 天 健康 观 罕 无 异常 后 ， 随 机 分 为 了 一 VI6 个 组 进行 实验 。 其 处 理 方 法 如 下 
K 


Rl 实验 动物 分 组 处 理 与 检测 指标 
Table 1 Animal groups and treatment and test indexes 


PH BHA) t a? 观察 指标 
I 15 RU ggg 75 mg / (kg + day) 1 次 L RAR IL-2 BA 
i, 15 RU agg 50 mg / {kg + day) 3 次 2. 牌 细胞 IFN WATE 
I, 5 等 量 PYA 3 次 3. 细胞 活性 
m 5 RU 4g, 50 mg / {kg + day) 1 次 4. DHARAH 
Vv 5 RU ggg 25 mg / ikg + day) 1 次 5. 9h Fei A Satta 
y 5 RU jg, 10 mg / {kg + day) 1 次 6. Sb Ri ANAE+ 细 胞 
VI 15 SR PVA Lik 7. M, RR, BRB 


T 24h 一 次 皮下 注射 RU4sr 或 PVA， 末次 注射 后 24h 处 死 ， 采 取材 料 检验 。 
Linject RUggor PVA subcutaneously and test experimental indexes after last injection for 24 hours. 


1.3 ” 脾 淋 巴 细胞 IL-2 体外 诱 生 活性 检测 

Æ iS tE t MA (Schnetzler, 1983), HERE CHRE MBAR, A 1640 培养 液 于 
40C, 5%CO. 条 件 下 培养 细胞 (细胞 被 度 2.5 x 10 个 /ml，ConA RE 10 ug /mi)24h, Bad 
收集 IL-2 诱 生 上 清 ，-40C 保存 待 测 IL-2 活 性。 按 上 述 方法 培养 60 日 龄 公鸡 脾 襟 巴 细胞 
48bhb， 收 集 活 化 襟 巴 母 细胞 ，10mg/ mi 的 x-MM 于 40C RH 15min， 用 含 
a-MM20 mg /ml 的 1640 培养 液 调 细 胞 浓度 4 x 10° / ml， 该 细胞 为 检测 样品 IL-2 活性 的 
于 细胞 。 取 96 孔 培 养 板 ， 每 孔 加 构 细 胞 车 滚 50 Jl， 样品 50 jl， 每 样品 设 1:2、 1:41: 
8、1: 16 和 1:325 个 稀释 度 ， 每 稀释 度 复 3 孔 ， 同 时 设 空白 和 自制 参考 鸡 IL-2 样品 对 照 。 
细胞 于 40C 、5%CO, 下 培养 24 h， 每 孔 加 人 3H-TdR(20 uci / ml) 50 wl, FRSEIEF 24h, BW 
3H~TdR BAK. 213 复 孔 的 平均 cpm 值 表 示 。 取 样品 1 : 16 稀释 孔 的 cpm 值 计 算 结 果 。 
1.4 脾 淋 巴 细胞 IFN 诱 生活 性 检测 

微量 病变 抑制 法 ( 声 贵 贞 ，1993)， 按 IL-2 诱 生 法 诱 生 IFN 样品 ， 对 水 泡 性 口 炎 病毒 
(VSV) 进 行 中 和 效 价 测定 。 用 96 孔 板 制备 10 日 龄 鸡 胚 传代 成 纤维 细胞 . 用 MEM 培养 液 在 培 
养 板 上 进行 样品 连续 2 倍 稀释 ， 每 稀释 度 设 2 复 孔 ， 同 时 设 自制 参考 鸡 IFN 对 照 、 细 胞 对 照 
和 VSV HAR. MEEF 37C., 5%CO, 下 培养 18 h， 用 MEM 培养 液 洗 洪 细胞 1 次 ， 向 每 孔 
中 加 入 100 ul VSY(I00TCID mi), aaie RE FLAN 100 MEM 培养 液 ， 继 续 培 养 24 h， 当 
病毒 生长 汝 好 时 ， 用 倒置 显微镜 观察 细胞 病变 (CPE)。IFN 效 价 为 呈现 50% 细 胞 病变 效应 和 孔 
的 最 高 稀释 度 的 倒数 (单位 / ml)。 
15 T、 了 淋巴 细胞 的 有 些 分 裂 原 反应 性 检测 

按 Adairt1991) 的 方法 制备 脾 、 法 氏 襄 淋巴 细胞 悬 攻 ，3H-TdR 掺 人 法 测定 脾 T AE m 
ConA 反应 性 和 法 氏 奏 B 细胞 PMA 反应 性 ， 结 果 以 刺激 指数 表示 。 
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1.6 外 周 血 ANAE+、 和 白细胞 计数 和 免疫 器 官 栖 重 比 观察 
按 文 献 { 张 凌志 ，1983) 方 甘 进 行 盾 周 血 ANAE+ 细 胞 染色 和 观察 计数 ， 常 规 方 凌 进行 血 白 
细胞 分 类 计数 ， 免 疫 器 官 体重 比 以 免疫 器 官 与 体重 比值 x 100 表示 。 


2 结果 


2.1 公办 鸡 脾 淋 巴 细 胞 L-2, IFN 诱 生活 性 变化 

公 和 雏鸡 脾 麻 巴 细胞 IL-2、IFN 诱 生 活性 在 75 和 50 mg /kg 组 低 于 正常 对 照 (P<0.01 
各 P<0.05)、25 和 10mg / kg 组 无 明显 变化 (P> 0.05)。 连 续 3 天 阻 断 GR 组 的 IL-2, 
IFN 诱 生活 性 低 于 同 剂量 RU FAB GRI 天 组 (P< 0.05})。 以 牌 麻 巴 细胞 IL-2、IFN if 
生活 性 为 变量 ,分 别 对 RUss 剂量 作 直 线 回归 分 析 . 相 关系 数 分 别 为 : RIL,== 一 0.9880， 
RiFw 一 -0.9557，P<0.05、IL-2、IFN 诱 生活 性 与 RU4s 剂量 呈 负 相关 ， 结 果 见 表 RL 
2.2 ABT., 淋巴 细胞 的 有 丝 分 裂 原 反应 性 变化 

AES TB 淋巴 细胞 有 丝 分 裂 原 反 应 性 在 RU, 75 和 50mg/ kg 组 降低 
(P<0.01), 25 和 10 mg /kg 组 无 明显 变化 (P>0.05)。 连 续 3 天 阻 断 GR 鸡 的 T、B 淋巴 
细胞 有 经 分 裂 原 反应 性 低 干 正常 对 照 鸡 (P< 0.01}，、 和 同 剂量 RU g AM GR1 天 鸡 比 较 呈 
进一步 降低 ， 但 P> 0.05。 以 T、B 淋巴 细胞 受 有 丝 分 裂 原 刺激 后 的 转化 指数 为 变量 ， 分 
别 对 RU gy. 注射 剂量 作 直线 回归 分 析 ， 相 美 系数 分 别 为 :RT= -0.9457， Ra 一 -0.8975， 
P<0.05，T、B 淋巴 细胞 转化 指数 与 RU, 剂量 呈 负 相关 ， 结 果 见 表 2。 


表 2 公敌 鸡 脾 淋巴 细胞 IL-2、IFEN 诱 生活 性 和 T、B 淋巴 细胞 有 丝 分 裂 原 反应 性 变化 
Table 2 The IL-2, IFN inductive activity of T cells and proliferative activity of T, 
B lymphocytes in cocks treated with RU,,, 





RU ga, IL-2 IFN T HE B HEME 

分 组 img.’ kg) dU 7 mp {IU / ml) {SL (sD 
I 15 15 1622+ 461 4.02 + 0.26 1.794042 1.81 +0.37 
I 15 50 1546+ 724 3.60 0.52 1.68 + 0.99 1,81 +0.39 
I, 5 0 2445 + 45] 6.174 0.51 4.06 + 0.98 3.69 + 0.90 
1 5 50 1905 + 398 4.33 +0.52 1.89 + 0.35 197 +0.50 
Vv 5 25 2463 + 193 6.33 +0.52 3.16+ 0.76 3.59 + 0.97 
¥ 5 10 2645 + 604 6.67 20.37 4.31+0.52 3.49 + 0.44 
I 15 0 2045 + 453 6.544 0.44 3.35 +0.41 3.48 + 0.58 


E: SAFARA, ©. OSVAP<001, DSI P<0.01, V., V S5SWAP> 0.05, 
1, 504 P<00KT, BSI P>0.05). 
Notes SI = meaning stimuliuye index, I M vs YI ?<0.01, I, vs He P<0.01, IV VY vs YI 
P>0.05, I, vs I P<0.05(T, BSI P>0.05) 
23 248255) nE ANAE+SRRR, See. SES IE 
RUsse 75 70 50 mg / kg FART GR24 h WA Sb AE BR HE ANAE+ 和 单 
核 细胞 百分率 低 于 健康 对 照 (P<0.01)， 异 嗜 性 细胞 百分率 高 于 正常 (PP<0.01]。RU4s 25 
FU 10 mg / kg FR GR24 h 鸡 的 上 述 细胞 百分率 无 明显 变化 (P> 0.05}。 连 续 3 天 阻 断 GR 
鸡 的 外 周 血 单 核 细胞 、ANAE+ 细 胞 、 麻 巴 细胞 百分率 低 于 正常 对 照 (P<0.00D， 和 同 剂 量 
RUsse 阻 断 GRI 天 鸡 比 较 ， 单 核 细胞 、ANAE+ 细 胞 百分率 进一步 降低 (P< 0.05)， 其 祭 


20 动 物 SM KR 19 % 


差异 不 明显 (P>0.05)， 结 果 见 表 3. 


表 3 公敌 鸡 外 周 血 淋 巴 细胞 、ANAE+ 细 胞 、 单 核 细 胞 、 异 哺 性 细胞 百分率 变化 
Table 3 Percentages of lymphocyte. ANAE+cell, monocytes, neutrophil 
of peripheral blood in cocks treated with RU, 


分 组 n 淋巴 细胞 ANAE+ 细 胞 单 核 细胞 Sh Ean E 


I 10 32.60 + 3.76 30.40 + 3.41 8.90 + 2.46 51.60 + 2.83 
I, 10 30 60+ 7 58 26 704435 9.00+ 1 58 52.00 = 8.38 
I, 5 40.11 +4.39 38.40 t 5.02 11.30 + 1,94 35.70 + 4.60 
M 5 38.804 4 73 30.20 + 3.56 10 20+ 1.92 47.40 + 3.69 
Iv 5 42.204 5.20 39.20 + 2.59 11.90 + 4.32 34.60 + 8.08 
V 5 43.004 5.43 38.40 + 241 12.404 3.52 33.20 + 4.49 
VI 10 41.80+ 3.72 39.10 + 4.67 12.904 2.51 35.70 = 4.59 


ti: 1. DSVae<001, ISI P<001, 1,5 08P<0.05. VW. V SV P> 005. 

Notes JU vs VI P<O.01, I, vs 1,?<0.01. O, vs I P<0.05, WV V vs VI P> 0.05. 
24 Q9DRR ERE SHB BA Pit 

ASSIS. HOR. AR RSA BIL RU,,75 A 50 mg /kg 组 降低 (P< 0.01), 

25 和 10 mg/ kg 组 无 明显 变化 (P> 0.05)。 免 疫 器 官 体 重 比 下 降 趋 势 有 RU4s MEKR 
性 ， 剂 量 越 大 ， 下 降 越 明显 。RUses5S0 mg / kg 阻 断 GR3 天 ， 鸡 的 免疫 器 官 与 体重 比 明 
显 低 于 正常 (P< 0.01)， 与 同 剂 量 RU, 阻 断 GR24h BiH. BA ICRA eB tt 
( 忆 >0.05)， 其 余 降 低 (P< 0.05)。 


3 讨论 


本 实验 发 现 ， 高 剂量 (> 50 mg / kg)JRUsse 阻 断 GR 功能 对 免疫 系统 起 抑制 作用 ， 连 
续 阻 断 有 持续 和 加 重 抑制 作用 ， 不 仅 使 免疫 器 官 鞭 缩 ， 而 且 导 致 淋巴 细胞 活性 降低 ， 细 胞 
因子 产生 减少 ， 分 子 免疫 调节 障碍 。 适 当 剂 量 (< 50 mg/ kg) 的 RUsee FAR GR 功能 对 
免疫 系统 无 影响 。 脾 细胞 IL-2、IFN 活性 ， T、B 细胞 的 有 丝 分 裂 原 反应 性 变化 分 别 与 
RU, 剂量 呈 负 相关 ， 提 示 免 疫 细胞 的 功能 性 GR 含量 与 免疫 活性 呈正 相关 。 关 于 体内 阻 
i GR 功能 对 免疫 系统 影响 的 研究 还 未 见报 道 ，GR 与 免疫 细胞 活性 的 关系 说 法 不 一 ， 但 
Antonakis (1994) 和 Van Voorhis (1989) 认为 体外 高 浓度 RU,,, 阻 断 GR 功能 可 引起 淋巴 
细胞 活性 抑制 ， 而 适当 阻 断 GR 则 有 利于 淋巴 细胞 抵抗 GC 诱导 的 免疫 抑制 ， 这 与 本 实 
验 结果 有 一 致 性 。 本 研究 结果 说 明 GR 与 免疫 功能 密切 相关 ， 大 量 阻 断 GR 功能 对 免疫 
系统 有 抑制 作用 ， 一 定数 量 的 功能 性 GR 含量 可 能 对 免疫 细胞 活性 起 支持 作用 。 已 有 报 
道 ， 免 疫 抑 制 性 疾病 使 淋巴 细胞 GR 含量 减少 ， 免 疫 增 强 则 可 促进 淋巴 细胞 表达 GRE 
AES, 1995), PHAM GR 角度 阐明 了 GR 功能 对 免疫 系统 的 影响 。 

GR 主要 介 导 GC 对 免疫 系统 起 抑制 作用 ， 阻 断 GR 功能 后 ， 免 疫 细胞 活性 应 升 高 ， 
本 实验 结果 与 理论 推测 并 不 完全 一 致 。 我 们 认为 ， 这 是 体内 多 种 因素 共同 作用 的 结果 ， 是 
机 体内 分 证 免疫 平衡 失调 的 表现 。 GC 的 生物 效应 对 机 体 生 长 发 育 、 物 质 代 谢 、 信 息 传导 
极为 重要 ， 它 还 对 某 些 对 正常 生长 发 育 和 物质 代谢 起 重要 作用 的 激素 起 允许 作用 ( 朱 兰 
等 ，1993)。 在 生理 条 件 下 ， 高 剂量 RU. 阻 断 GR 可 能 干扰 了 免疫 细胞 的 正常 代谢 活 
动 ， 使 免疫 细胞 难以 活化 和 导致 细胞 因子 合成 减少 ， 因 为 GC 对 免疫 系统 的 作用 不 仅 是 
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抑制 性 的 ， 在 某 些 实验 条 件 下 ， 适 当量 的 GC 也 可 增强 淋巴 细胞 的 增殖 反应 。 同 步 实 验 
资料 证 实 ，RU4I5 和 50 mg /kg 阻 断 GR24h, MEM GR 的 GC 结合 容量 下 降 
60 听 以 上 。， 而 低 于 25 mg ”kg 的 及 U4% 阻 断 GR24h， 淋 巴 细胞 的 GC 结合 容量 下 降 不 到 
30%， 故 认为 维持 免疫 细胞 的 一 定 功能 性 GR 含量 对 其 活性 是 必须 的 ，GR 功能 改变 可 影 
响 免 疫 细 胞 活性 。 

免疫 细胞 含有 多 种 神经 递 质 和 内 分 泌 激素 受 体 ， 这 些 递 质 和 激素 对 免疫 细胞 活性 起 调 
控 析 用 ; 免疫 细胞 也 可 分 刻 多 种 细胞 因子 、 递 质 和 激素 ， 通 过 对 神经 系统 的 反馈 调节 而 维 
持 免 疫 系 统 的 正常 功能 ( 金 伯 泉 ，1995)。GR 介 导 的 生物 学 作用 对 免疫 系统 具有 广泛 影 
响 ， 是 生物 进化 过 程 中 的 一 种 古老 的 自 稳 保 护 机 制 。GR 是 一 种 半衰期 很 短 的 蛋白 质 ， 小 
鼠 脾 细胞 GR 的 半衰期 为 1.6+ 0.5h， 其 合成 极 易 受 体内 外 因素 的 影响 ， 它 可 能 既 作 为 
GC 作用 的 桥梁 ， 又 作为 调节 成 分 ， 调 节 着 内 分 洲 和 免疫 之 间 的 平衡 和 稳定 。 大 量 GR 功 
能 阻 断 可 导致 内 分 洲 免疫 调节 训 乱 。 免 疫 功能 障 得 。 有 人 认为 GR OS GC 对 免疫 细胞 
的 发 育 分 化 起 调控 作用 ， 鼠 胸腺 的 调 亡 与 GC-GR 作用 有 关 (Joag，1989)。Compton 等 
(1990) 发 现 ，GR 可 介 导 GC 作用 于 鸡 胸 腺 及 法 氏 故 淋巴 细胞 ，3 引 起 淋巴 细胞 DNA 阶梯 
式 断 裂 ， 用 RU4es 阻 断 GR 功能 可 阻止 GC 诱导 的 DNA 断裂 ， 说 明 GR 可 能 在 淋巴 细 
胞 分 化 成 熟 过 程 中 扮演 重要 角色 。 体 内 内 分 泌 与 免疫 的 相互 调节 机 制 极为 复杂 ，GR 维持 
内 分 泌 免 疫 平衡 的 机 制 值 得 进一步 研究 。 
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THE CORRELATIONS BETWEEN GLUCOCORTICOID 
RECEPTOR AND IMMUNE FUNCTIONS IN COCK 
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Abstract 


The glucocorticoid receptor (GR) of cocks were partially blocked with 75. 50, 25, 
10mg /kg of RU an antagonist, for 24 hours and 50mg / kg of RU4a6 for 72 hours. The 
immunological changes were studied in the process. The results showed that the IL-2 and 
IFN inductive activities of lymphocytes, the mitogenic activities of T and B cells, the percen- 
tages of lymphocyte, ANAE+cell, monocyte and the ratios of immune organ—to—body weight 
were greatly reduced (P< 0.01) when the GR of chickens were blocked with 75 and 
50mg / kg of RU,gs There were no significant changes in adove immune indexes when the 
GR of cocks were blocked whith 10 and 20mg / kg of RU4gg. All the examined immune in- 
dexes were lower than those of control (P< 0.01) and cocks GR-blocked with 50 
mg / (kg * day) of RU, for 72 hours. This indicated that the immune functions of immune 
system were closely related to the active GR concentration of immune cells in cock, and that 
greatly blocked GR of cock were resulted in immunossupression. Correlation analyses show- 
ed that the immune activities in cocks GR—blocked with RU4g, were dose dependent. This 
suggested that the immune functions and active GR content in cock were positively corre- 
lated with eath other. 
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